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本化合物は in vitro kinaseアッセイによりATP競合的にCLK1を阻害する事が分かった。更
に細胞で薬効を確認するため、HeLa 細胞に TG693 を複数濃度にて投与した。CLK1 は
Serine/arginine-rich (SR)蛋白質をリン酸化する為、CLK1の阻害活性をSR蛋白質のリン酸化
にて評価した。その結果、濃度依存的に TG693 は SR タンパク質のリン酸化を阻害してい
た。次にTG003同様に特定のDMD変異(c.4303G>T)でエキソンスキップを誘導するかを確






る DMD 患者由来の筋細胞を用いて解析を行った所、TG693 は変異エキソンのスキップを
促進した。更にTG693濃度依存的なジストロフィン蛋白質の発現増加が認められた。 

























  したがって、本論文は博士（ 医学 ）の学位論文として価値あるものと認める。 
  なお、本学位授与申請者は、平成 29年 6月 14日実施の論文内容とそれに関連した試問を受け、
合格と認められたものである。 
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